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丁 酸 梭 菌 抑制 脂 多 糖 臻 急性 应 激 大 鼠 肠 道 损伤 的 效果 而 
吴 A! 邓 dE! FFL RTH” 
(1. 浙 江 省 农业 科学 院 ， 畜 牧 兽医 研究 所 ， 杭 州 310021; 2. 浙 江 省 农业 科学 院 ， 植 物 保护 与 
微生物 研究 所 ， 杭 州 310021) 

WO E: 本 试验 旨 在 研究 丁 酸 梭 菌 (Clostridium butyricum) 对 健康 大 鼠 生 长 性 能 及 脂 多 糖 
CLPS) 致 急性 应 激 大 鼠 肠 道 结构 、 肠 道 二 糖 酶 活性 及 肠 道 炎 症 的 影响 。 选 取 36 只 雄性 SD 
大 鼠 ， 按 体重 分 为 对 照 组 、LPS 组 和 LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 ， 每 4 只 大 鼠 1 FE, 1H 3 笼 。 对 照 
组 和 LPS 组 饲 喂 基 础 饲 粮 ，LPS+ 了 丁 酸 梭 菌 组 在 基础 饲 粮 的 基础 上 添加 0.05% 丁 酸 梭 菌 。 试 
验 第 40 天 ,LPS 组 .LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 大 鼠 称 重 后 按照 4mg/kg BW 的 剂量 腹腔 注射 LPSCLPS 
浓度 为 1.5 mg/mL， 注 射 量 在 1.0 mL 左右 )， 对 照 组 大 鼠 腹腔 注射 1 mL 生理 盐水 ，3 h 后 处 
死 采样 。 结 果 表 明 : 1) 丁 酸 梭 菌 对 健康 大 鼠 末 重 、 平 均 日 增 重 、 平 均 日 采 食量 、 料 重 比 未 
产生 显著 影响 (P<0.05)。2) 与 对 照 组 相 比 ,注射 LPS 显著 增加 了 十 二 指 肠 隐 窝 深度 (P<0.05)， 
显著 降低 了 十 二 指 肠 绒 隐 比 、 空 肠 黏 膜 厚 度 以 及 空肠 、 回 肠 上 皮 淋 巴 细胞 数 (P<0.05)。 与 
N LPS ZH AH EL, TAPTE ] IRI bal Be Sk E ER HOAR RE CP<0.05), meter 2 
) AREER ERIE ARH CP<0.05). 3) 与 对 照 组 相 比 ， 注 射 LPS 显著 降低 了 十 二 指 肠 
蔗糖 酶 和 空肠 麦芽 糖 酶 活性 CP«0.055. 与 LPS 组 相 比 ， 预 防 性 饲 喂 丁 酸 梭 菌 能 抑制 LPS 对 
十 二 指 肠 茂 糖 酶 活性 的 降低 ，LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 十 二 指 肠 蔗糖 酶 活性 与 对 照 组 相 比 差异 不 显 
著 (P>0.05)。4) 与 对 照 组 相 比 ， 注 射 LPS 显著 增加 了 空肠 及 回肠 髓 过 氧化 物 酶 (MPO) 
活性 及 白介素 -6 〈IL-6)、 肿 瘤 坏 死因 子 -o (TNF-a) 含量 (P<0.05)。 与 LPS 组 相 比 ， 预 防 
性 饲 喂 丁 酸 梭 菌 显著 降低 了 空肠 与 回肠 MPO 活性 及 空肠 耳 -6、TNF-a 含 量 (P<0.05), LPS+ 
丁 酸 梭 菌 组 回肠 全-6、TNF-a 含 量 虽 无 显著 降低 〈P>0.05)， 但 较 对 照 组 也 未 见 显 著 增加 
(P>0.05)。 由 此 得 出 ， 丁 酸 梭 菌 对 健康 大 鼠 生 长 的 无 负面 影响 ， 给 大 鼠 预 防 性 饲 喂 丁 酸 梭 
菌 可 抑制 LPS 急性 应 激 下 LPS 对 肠 道 蔗 糖 酶 活性 的 降低 ， 缓 解 对 肠 道 务 膜 结构 的 破坏 ， 提 
高 肠 道 免 疫 功 能 ， 降 低 肠 道 炎症 。 
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畜 禽 生产 中 由 于 断奶 等 应 激 会 引起 肠 道 炎症 及 肠 道 屏障 功能 损伤 , 造成 动物 腹泻 、 消 化 


功能 紊乱 。 益生 菌 是 一 类 对 宿主 有 益 的 活性 微生物 ， 其 能 够 定植 于 宿主 体内 ,改善 宿主 肠 道 


微 生 态 平衡 ,发挥 有 益 作用 。 在 动物 生产 中 益生 菌 常 


作为 生长 促进 剂 ， 帮 助 畜 禽 建立 和 完善 


肠 道 微生物 区 系 、 提 高 饲料 报酬 、 改 善 机 体 免疫 力 、 提 高 畜产 品质 量 ,， 是 一 种 较 有 潜力 的 抗 
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Clostridium 


butyricum) 是 一 种 大 氧 的 革 兰 氏 阳 性 芽孢 杆菌 ， 相 较 于 其 他 益生 菌 ， 其 主要 以 内 生 和 孢子 形式 
存在 ， 易 贮藏 且 具 有 较 好 的 抗 逆 性 。 研 究 表 明 丁 酸 梭 菌 能 产生 多 种 消化 酶 、 维 生 素 、 丁 酸 等 
营养 物质 ， 有 具有 较 好 的 肠 道 营养 功能 B]。 此 外 ， 丁 酸 梭 菌 的 代谢 产物 含有 了 丁 酸 、 
等 ， 能 够 降低 肠 道 炎 症 、 加 速 肠 道 损伤 修复 &53， 对 断奶 引起 的 腹泻 、 肠 道 损伤 、 肠 道 菌 群 
紊乱 有 较 好 的 应 用 前 景 ， 已 于 2009 年 7 月 被 农业 部 批准 为 新 一 代 微 生 态 饲 料 添加 剂 。 目 前 


丁 酸 梭 菌 在 生产 上 的 使 用 都 是 预防 性 添加 在 饲 粮 中 , 但 预防 性 饲 喂 丁 酸 梭 
应 激 致 损 时 的 应 用 效果 目前 研究 还 不 多 , 预防 性 添加 能 否 帮助 健康 宿主 缓解 急 公 
值得 进一步 研究 确认 。 因 此 ， 本 试验 以 大 鼠 为 研究 对 象 , 研究 预防 怕 
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菌 对 健康 机 体 急性 


应 激 损伤 还 


鼠 生 长 性 能 及 脂 多 糖 Clipopolysaccharide, LPS) 致 急 性 应 激 大 鼠 肠 道 结 构 、 肠 


性 及 肠 道 炎症 的 修复 效果 , 以 期 为 预防 性 添加 丁 酸 梭 菌 缓解 动物 急性 


依据 。 
1 材料 与 方法 
L1 试验 动物 与 材料 


了 丁 酸 梭 菌 制剂 由 浙江 省 农业 科学 院 植物 微生物 下 


体重 为 120 g 左右 的 雄性 SD 试验 大 鼠 36 H, 购 自 浙江 省 医学 科学 院 ; 基础 


鼠 粮 ， 购 自 浙江 省 医学 科学 院 ， 其 组 成 及 营养 水 习 


LZ 1。 


表 1 基础 饲 粮 组 成 及 营养 水 平 ( 风 干 基础 ) 


ER] T BER Bal OY ES BE 


道 二 糖 酶 活 


应 激 损伤 研究 提供 理论 


究 所 提供 ， 活 菌 数 为 4x10? CFU/g. 


1 饲 粮 为 维持 


Table 1 Composition and nutrient levels of the basal diet (air-dry basis) 


项 目 Items 


含量 Content 


原料 Ingredients/ (g/kg) 
玉米 淀粉 Corn starch 
ARSE A Casein 

大 豆油 Soybean oil 
EHH Sucrose 

JH Dextrin 
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纤维 素 Cellulose 20 
维生素 预 混 料 Vitamin 10 
premix!’ 

矿物 质 预 混 料 Mineral 35 
premix?” 

FAR Cys 3 
氧化 胆 碱 Choline chloride 2 
合计 Total 1 000 
营养 水 平 Nutrient levels 

总 能 GE/ (MJ/kg) 18.03 
HEA CP/% 18.81 
粗 脂肪 EE/% 4.86 
无 氮 浸 出 物 NFE/% 75.04 
粗 纤维 CF/% 1.85 
粗 灰 分 Ash/% 3.42 


V 维生素 预 混 料 为 每 千克 饲 粮 提供 The vitamin premix provided the following per kg of the 
diet: VA 4 000 IU, VD1000IU, VE75IU, VK 0.9 mg, VB15 mg, VB; 6 mg, VB330 
mg, VBs 15mg, VBo 6 mg， 胆 碱 choline 1 000 mg， 叶 酸 folic acid 2 mg, “EY biotin 
0.2 mg, VBi2 0.025 mg. 

d 2 矿物 质 预 混 料 为 每 千克 饲 粮 提供 The mineral premix provided the following per kg of the 
CN diet: Ca 5 000 mg, P3 000 mg, K 3 600 mg, Na 1 039 mg, Mg 513 mg, Fe 45 mg, Zn 38 
CO mg, Mn 10 mg, Cu6 mg, 10.2 mg. Cr1 mg, S300 mg, Cl 1631 mg. 


12 ”试验 设计 与 饲养 管理 
SD 大 鼠 按 体重 随机 分 为 对 照 组 、LPS 组 、LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 ， 每 4 只 大 鼠 158, BEE 3 
笼 。 室 温 控制 在 23 C, &R3d 更 换 1 次 垫 料 ， 保 持 鼠 笼 清洁 干燥 ， 所 有 大 鼠 均 自由 饮水 、 
自由 采 食 。 预 饲 3 d 后 开始 试验 ， 对 照 组 和 LPS 组 大 鼠 饲 喂 基 础 饲 粮 ，LPS+ 丁 酸 权 菌 组 大 
鼠 在 基础 饲 粮 基础 上 添加 0.05% 的 丁 酸 梭 菌 ， 每 5 d 称 重 并 记录 采 食 量 。 试 验 第 40 天 ， 所 
有 大 鼠 称 重 后 , LPS 组 与 LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 大 鼠 按 照 4 mg/kg BW 的 剂量 腹腔 注射 1 mL 左右 
浓度 为 1.5 mg/mL 的 LPS， 对 照 组 腹腔 注射 1 mL 生理 盐水 ，3 h 后 处 死 所 有 大 鼠 并 采集 小 
肠 。 
1.3 ”样品 采集 与 检测 指标 
各 组 大 鼠 断 颈 处 死 ， 剖 开 腹腔 ， 分 离 肠 道 组 织 ， 剪 取 十 二 指 肠 、 空 肠 、 回 肠 组 织 各 2 
份 。 一 份 肠 道 组 织 用 4% 多 聚 甲醛 固定 过 夜 后 ， 石 蜡 包 埋 ， 连 续 切 片 ， 苏 木 精 - 伊 红 〈HE) 
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染色 ， 封 固 ， 拍 照 (Olympus DP-71 拍摄 系统 )， 采 用 Image-ProPlus 5.0 系统 采集 、 测 量 3 


统计 绒毛 高 度 、 隐 寅 深 度 、 黏 膜 厚 度 、 上 皮 淋 巴 细 胞 〈intraepithelial lymphocyte, IEL) 数 ， 
WERE (VC, REEERE ARARIRE). IEL 计数 方法 如 下 : 每 个 标本 观察 3 一 6 
个 绒毛 ,计数 每 个 绒毛 上 皮层 内 每 100 个 柱状 上 皮 细 胞 间 淋 巴 细 胞 数 ,再 换算 成 百分比 (%)， 


Me 


最 后 取 平 均值 代表 该 标本 的 上 皮 细 胞 内 淋巴 细胞 数 。 另 一 份 肠 道 组 织 置 于 离心 管 中 , 液 氮 速 
冻 后 -80 "C fite PIU 

ME ER E EU RHA (myeloperoxidase, MPO). JENINE FLIRE ZF 
糖 酶 活性 采用 比 色 法 测定 ， 白 介 素 -6 (interleukin-6，IL-6)、 肿 瘤 坏死 因子 -a (tumor necrosis 
factor-a, TNF-a) 含量 采用 酶 联 免疫 吸附 法 测定 ， 上 述 指标 测定 所 用 试剂 盒 均 购 自 南 京 建成 
生物 工程 研究 所 。 
14 数据 处 理 

试验 数据 均 以 平均 值 土 标准 差 表 示 , 采用 SPSS 17.0 软件 进行 单 因 素 方差 分 析 Cone-way 
ANOVA)， 并 用 LSD 法 多 重 比较 检测 3 组 间 的 显著 性 。 以 P<0.05 为 差异 显著 。 
2 结果 与 分 析 
2. 丁 酸 梭 菌 对 健康 大 鼠 生 长 性 能 的 影响 

由 表 2 AYA, 所 有 大 鼠 体 重 变化 基本 一 致 ， 丁 酸 梭 菌 对 大 鼠 平 均 日 采 食量 、 平 均 日 增 
LO BOS ECS TG SERE] CP>0.05) 0 
= 表 2 了 丁 酸 梭 菌 对 健康 大 鼠 生 长 性 能 的 影响 
Table 2 Effects of Clostridium butyricum on growth performance of healthy rats 


my 


IT 


- 项 目 对 照 组 LPS 组 LPS+ J EET tai 2H. 
Items Control group LPS group LPS+Clostridium 
butyricum group 
1838 Initial weight/g 117.17+9.87 119.66 +7.89 118.00+5.46 
: 末 重 Final weight/g 386.00 3-35.16 377.50 3- 30.62 389.502- 15.24 
平均 日 增 重 ADG/ (g/d) 6.63 土 1.00 6.38 土 0.77 6.84 士 0.45 
平均 日 采 食 量 ADFI/ (g/d) 23.95+0.58 24.2120.78 25.06+1.02 
料 重 比 F/G 3.67+0.60 3.77+0.38 3.68+40.16 


同行 数据 肩 标 不 同 小 写字 母 表示 差异 显著 (P<0.05)， 相 同 或 者 无 字母 表示 差异 不 显著 
(P<0.05)。 下 表 同 。 

In the same row, values with different small letter superscripts mean significant different 
(P<0.05), while with the same or no letter superscripts mean no significant difference (P>0.05). 
The same as below. 

2.2 “了 丁 酸 权 菌 对 LPS 处 理 大 鼠 肠 道 结构 及 上 皮 淋 巴 细胞 数 的 影响 
由 表 3 可 知 ， 与 对 照 组 相 比 ，LPS 组 大 鼠 注 射 LPS 后 十 二 指 肠 隐 人 容 深 度 (P<0.05) 显 


著 增 加 ， 绕 隐 比 显著 降低 (P<0.05)， 但 空肠 、 回 肠 妖 膜 绒 毛 结 构 未 见 显 著 破 坏 CP-0.05). 
与 LPS 组 相 比 ， 预 防 性 饲 喂 丁 酸 梭 菌 可 显著 降低 十 二 指 肠 隐 窜 深度 (P<0.05)， 但 并 未 抑制 


H 


LPS 对 十 二 指 肠 绒 隐 比 的 降低 ，LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 十 二 
与 对 照 组 相 比 ，LPS 组 大 鼠 注 射 LPS 会 显著 降低 空肠 黏膜 厚度 以 及 空肠 、 回 肠 
与 LPS 组 相 比 ， 预 防 性 饲 


CP<0.05)。 
asa ELE 
度 及 上 皮 淋 巴 
E BE 


胞 数 (P<0.05 )。 
细胞 数 的 影响 ， 
胞 数 较 LPS 组 显著 提高 


在 空肠 


表 3 丁 酸 梭 菌 对 LPS 处 理 大 鼠 肠 道 


RT NE PB 
的 效果 最 为 明显 ，LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 


(P<0.05)， 且 与 对 照 组 差异 不 显著 (P>0.05). 
首 结构 及 上 皮 淋 巴 细胞 数 的 影响 


指 肠 绒 隐 比 与 对 照 组 相 比 仍 显著 降低 


外 有 效 抑制 LPS 对 黏膜 厚 


WE SENE 


Table 3 Effects of Clostridium butyricum on intestinal structure and IEL count of LPS-treated 


rats 
项 目 
ee 对 照 组 LPS 组 LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 
Control group LPS group LPS+Clostridium 
butyricum group 
绒毛 高 度 Villus height/um 698.20+172.91 660.07+43.66 579.52+88.99 
n" 隐 罕 深度 Crypt depth/um 329.05+92.64° 454.29+58.828 358.47423.21° 
I WEHE V/C 2.2140.198 1.5640.28° 1,6940.12° 
Duodenum TM : 
AREE Mucosal thickness/um 1 202.08+190.80 1 080.46+63.39 1 053.42+213.04 
上 皮 淋 巴 细胞 数 TEL count/% 13.75+2.22 10.38+3.04 10.60+1.95 
绒毛 高 度 Villus height/um 502.19+180.36 474.49-80.68 534.52+72.63 
空肠 隐 窜 深度 Crypt depth/um 232.46+51.26 234.83+12.10 233.82+37.05 
Jejunum Aate V/C 2.18+0.49 2.06+0.39 2.39+0.27 
黏膜 厚度 Mucosal thickness/um 883.72+119.28a 715.49+80.24b 854.52+54.11? 
上 皮 淋 巴 细胞 数 CIEL) /% 22.00+2.16? 16.25+1.71° 21.00+1.732 
绒毛 高 度 Villus height/um 400.44+86.70 390.19+48.39 402.04+67.31 
回肠 隐 窜 深度 Crypt depth/um 312.47+71.34 312.23426.75 280.85+44.06 
Teüm 绕 隐 比 V/C 1.32+0.23 1.27+0.09 1.53+0.03 
黏膜 厚度 Mucosal thickness/um 682.31+£77.93 691.25+74.28 661.86+99.33 
上 皮 淋 巴 细胞 数 IEL count/% 23.75+2.228 16.75+2.75° 18.6343.47° 


23 JARRE XY LPS 处 理 的 大 鼠 肠 道 蔗 糖 酶 、 
表 4 可 知 ， 与 对 照 组 相 比 ，LPS 4A KB 
其 他 肠 段 各 二 糖 酶 活 ; 
Bl] LPS 对 大 鼠 十 二 指 肠 莽 糖 酶 活性 


活性 显著 降低 (P<0.05)， 
与 LPS 组 相 比 ， 预 防 性 饲 喂 丁 酸 梭 菌 能 


LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 与 对 照 组 相 比 差异 不 显著 
表 4 TEMPI LPS 处 理 大 鼠 肠 道 二 糖 酶 活性 


抑 


FLIRE F 


糖 酶 活性 的 影响 
EA LPS 后 十 二 指 肠 巷 糖 酶 和 空肠 麦芽 交 


生 有 降低 趋 


CP>0.05 )。 


的 影响 


ins 


势 ， 但 差异 均 不 显著 (P>0.05). 
的 降低 ， 使 得 


Table 4 Effects of Clostridium butyricum on intestinal disaccharidase activities of LPS-treated 


rats ng/mg prot 
项 目 
It 对 照 组 LPS 组 LPS+ J Wee 
ems E 
Control group LPS group 菌 组 


LPS+Clostrid 


ium 
butyricum 

group 
十 一 指 肠 jE HEME Sucrase 10.61+0.61? 7.33+1.00° 8.2442.28*5 
Te 乳糖 酶 Lactase 9.85+0.69 8.29+0.87 9.36+3.27 
麦芽 糖 酶 Maltase 37.45+5.78 28.03+6.50 45.96+28.45 
空肠 蔗糖 酶 Sucrase 6.71+0.81 6.04+1.50 5.7440.34 
Segni 乳糖 酶 Lactase 6.80+1.98 6.15+0.94 6.22+1.65 
麦芽 糖 酶 Maltase 54.19426.47* — 23.74-45.58?  23.7949.06^ 
回肠 REMENE Sucrase 5.33+0.13 4.64+1.03 5.85+0.86 
Ileum 乳糖 酶 Lactase 5.41+2.84 4.8741.77 6.70+0.60 
麦芽 糖 酶 Maltase 14.87+0.41 15.2745.47 15.63+3.07 


24 TRREX LPS 处 理 大 鼠 肠 道 炎 


症 的 影响 


表 5 可 知 ,与 对 照 组 相 比 ,LPS 组 大 鼠 注 射 LPS 后 空肠 和 


H 


含量 显著 增加 CP«0.050. ME EE 


ll MPO EK IL-6. TNF-a 


丁 酸 梭 菌 能 有 效 抑制 空肠 、 回 肠 的 炎症 ， 与 LPS 组 相 


HE, LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 空肠 与 回肠 MPO 


活性 以 及 回肠 IL-6. TNF-a i 5&3 5$ E BER CP<0.05 )。 


kbh, LPS-] EJUS ISI IL-6. TNF- 5 R4 LPS 组 无 显著 降低 CP>0.05)， 但 较 对 照 


组 也 未 见 显著 增加 CP-0.05). 
表 5 JW LPS AH 


大 鼠 肠 道 MPO、IL-6、TNF-a 含 量 的 影响 


Table 5 Effects of Clostridium butyricum on intestinal MPO, IL-6 and TNF-a contents of 


LPS-treated rats 


项 目 Za Za oe 
对 照 组 LPS 组 LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 
ems 
Control group LPS group LPS+Clostridium 
butyricum group 
CIN 1.92+0.34 2.20+0.42 2.75+0.88 
二 一 指 肠 MPO/(U/g prot) 
Duod ”白介素 -6 IL-6/(ng/g prot) 3.63+0.55 SEEMS 
uodenum 
肿瘤 坏死 因子 - 
TESTED T -a 15.6742.29 18.3442.73 18.48+4.20 
TNF-a content/(ng/g prot) 
whe v] t 5 
Hs EU 1.52+0.12° 1.9940.123 1.22+0.08° 
MPO/(U/g prot) 
空肠 白 介 
介 素 -6 
Jejunum 2.70+0.08° 3.4540.43* 2.31+40.21° 
J IL-6/(ng/g prot) 
JA E - 
NA ASCE Fo 12.9340.14 —  16.9120.67* 11.354:1.20^ 
TNF-o/(ng/g prot) 
回肠 髓 过 和 氧 ; 
过 氧化 物 酶 
Ileum x 1.0340.23° 2.4440.58* 1.540.15° 


MPO/(U/g prot) 


f^ 


介 素 -6 
日 介 素 2.760.64° 3.740.918 2.9140.27a 
IL-6/(ng/g prot) 
JA IR 
肿瘤 坏死 因子 10.21+1.12° 18.18 二 .34a 13.41+0.56% 
TNF-o/(ng/g prot) 
3 讨 论 


3.1 “了 丁 酸 梭 菌 对 健康 大 鼠 生 长 性 能 的 影响 
生 菌 在 宿主 肠 道 内 能 调节 肠 道 菌 群 ,并 产生 许多 有 益 物 质 , 对 宿主 体重 起 到 积极 作用 。 
以 高 脂 饲 粮 饲 喂 大 鼠 , 在 饲 粮 中 添加 乳酸 杆菌 能 通过 调节 肠 道 菌 群 结构 ,并 提高 血液 瘦 素 水 
平 来 降低 大 鼠 体 重 ， 抑制 肥胖 名。 而 在 动物 生产 中 ， 益 生 菌 常 作为 生长 促进 剂 来 缓解 外 界 环 
境 或 饲料 应 激 对 动物 造成 的 影响 。Meng 等 "发 现 添 加 枯草 芽孢 杆菌 和 丁 酸 梭 菌 能 有 效 提高 
生长 肥育 猪 全 期 的 平均 日 增 重 及 料 重 比 ， 同 时 总 能 和 毛 的 表 观 消化 率 也 显著 提高 。Cao 等 四 


EK 


pe 发 现在 肉鸡 饲 粮 中 添加 2.5x 107 Be 5x 10" CFU/kg 丁 酸 梭 菌 均 能 显著 提高 其 21 及 42 日 龄 的 平 
x 均 日 增 重 及 料 重 比 ,并 且 效 果 与 添加 抗生素 组 一 致 。 然 而 益生 菌 对 体重 的 影响 并 不 总 是 效果 
E 显著 ，Kuo SOE I 3~4 周 的 试验 中 发 现 ， 益 生 菌 对 健康 小 鼠 体重 及 采 食量 的 影响 十 分 
z 有 限 ， 结 果 与 本 研究 一 致 。 本 研究 发 现 ， 饲 喂 丁 酸 梭 菌 对 健康 大 鼠 包 括 平均 日 增 重 、 料 重 比 
= 在 内 的 生长 指标 均 无 显著 影响 , 这 可 能 和 动物 健康 状态 及 生活 环境 有 关 ， 本 试验 使 用 的 大 鼠 

正 处 生长 阶段 ， 其 正常 生长 速度 较 快 ， 并 且 鼠 自 环 境 清洁 ， 卫 生 状 况 良 好 ,这些 都 可 能 掩盖 


了 益生 菌 对 动物 机 体 生长 促进 作用 。 
32 丁 酸 梭 菌 对 LPS 处 理 大 鼠 肠 道 结构 及 上 皮 淋 巴 细胞 数 的 影响 

肠 道 的 绒毛 高 度 、 隐 窝 深度 、 绒 隐 比 及 黏膜 厚度 是 反映 肠 道 发 育 状况 及 营养 吸收 的 重要 
指标 。 王 腾 浩 0 研究 表明 ， 丁 酸 梭 菌 ZJU-F1 可 以 抑制 断奶 应 激 对 十 二 指 肠 、 空 肠 和 回肠 线 
毛 高 度 及 绒 隐 比 的 降低 ， 在 光 镜 下 ， 饲 喂 丁 酸 梭 菌 的 仔猪 微 绒毛 结构 更 加 整齐 致密 。 刘 亭 婷 
0 也 得 到 相似 结果 ， 在 肉鸡 饲 粮 中 添加 1 000 mg/kg 丁 酸 梭 菌 能 显著 提高 十 二 指 肠 、 空 肠 、 
回肠 的 绒毛 高 度 及 绒 隐 比 ， 增 加 空肠 黏膜 厚度 。 本 研究 发 现 ， 饲 喂 丁 酸 梭 菌 能 有 效 降 
指 肠 隐 窜 深度， 增加 空肠 黏膜 厚度 ， 结 果 与 之 前 研究 一 致 。 丁 酸 梭 菌 的 这 种 肠 道 
能 与 其 产生 的 代谢 产物 有 关 。 丁 酸 梭 菌 在 发 酵 过 程 中 能 产生 糖苷 酶 、 纤 维 素 酶 、 维 生 素 、 丁 
酸 等 ， 这 些 物 质 特别 是 丁 酸 能 为 肠 道 黏膜 细胞 供 能 ， 加 速 其 增殖 、 成 熟 B.12。 

上 皮 淋 巴 细 胞 分 布 在 肠 道 话 膜 上 皮 细 胞 间 , 是 肠 道 的 第 1 道 免 疫 屏 障 , CARS Sh 
膜 免疫 反应 ,抵抗 肠 道 病原 体 入 侵 ， 并 且 能 通过 伪 足 与 上 皮 细 胞 接触 ， 加 速 上 皮 细 胞 的 再 4 
HW3]， 上 皮 淋 巴 细 胞 数 的 增加 有 助 于 提高 机 体 的 免疫 能 力 鸣 。 本 研究 发 现 ， 在 大 鼠 饲 粮 中 添 
加 丁 酸 梭 菌 40 d 后 ，LPS+ 丁 酸 梭 菌 组 空肠 上 皮 淋 巴 细胞 数 较 LPS 组 显著 提高 ， 达 到 对 照 组 


m 
3k 
过 
anb 
oo 
E 


HT 


ChinaXiv& (ESA FI 


ChinaXiv 合 作 期 刊 


水 平 ,结果 与 之 前 研究 结果 相 一 致 。Rieger 等 呈 在 断奶 仔猪 中 发 现 饲 喂 羔 球 杆菌 能 显著 提高 
上 皮 内 顶端 及 核 位 置 处 的 上 皮 淋 巴 细胞 数 。Bai 等 09 在 肉鸡 的 试验 中 也 发 现 ， 饲 粮 中 添加 
0.1% 或 0.2% 的 益生 菌 能 显著 提高 21 及 42 日 龄 时 肠 道 上 皮 淋巴 细胞 数 ， 特 别 是 工 淋巴 细胞 
数 。 以 上 结果 表明 饲 喂 丁 酸 梭 菌 等 益生 菌 能 提高 动物 机 体 肠 道 黏膜 免疫 水 平 ， 特 别 是 细胞 免 
疫 水 平 。 
3.3 TBR TA XT LPS 处 理 大 鼠 肠 道 二 糖 酶 活性 的 影响 

动物 主要 的 能 量 来 源 于 碳水 化 合 物 , 而 碳水 化 合 物 的 消化 吸收 主要 依赖 于 小 肠 中 的 二 糖 
酶 ， 二 糖 酶 活性 可 用 于 衡量 肠 道 务 膜 上 皮 细 胞 发 育 情况 01。 密 成 奢 09 研 究 表明 ， 饲 粮 中 添 
Ai 6x 105 CFU/g 的 乳酸 杆菌 能 有 效 缓解 LPS 刺激 导致 的 空肠 、 回 肠 乳 糖 酶 活性 的 降低 。 在 
鞭毛 虫 感染 的 小 鼠 中 也 发 现 , 在 鞭毛 虫 感染 前 或 感染 同时 给 予 乳酸 杆菌 能 显著 提高 肠 道 蔗 糖 
和 乳糖 酶 活性 099。 本 研究 发 现 ， 饲 喂 丁 酸 梭 菌 对 大 鼠 肠 道 蔗糖 、 乳 糖 酶 活性 有 提高 的 趋势 。 
34 TED LPS 处 理 大 鼠 肠 道 炎 症 的 影响 


TNF-a, IL-6 是 重要 的 炎症 介质 ， 参 与 机 体 的 免疫 应 答 ， 其 含量 的 增加 会 引起 其 他 炎症 
因子 瀑布 式 的 释放 而 引发 细胞 损伤 2020。MPO 是 一 种 由 中 性 粒 细胞 、 巨 唉 细胞 分 泌 的 血红 
素 蛋白 酶 ， 其 活性 的 高 低 可 以 反映 肠 道 炎 症 浸润 程度 。 本 研究 发 现 ， 预 防 性 饲 喂 丁 酸 梭 菌 能 
效 降 低空 肠 与 回肠 MPO 活性 及 空肠 IL-6. TNF-a§ Œ, EM IL-6、TNF-o 含 量 较 对 照 组 
也 未 见 显著 降低 ， 结 果 表 明 丁 酸 梭 菌 能 有 效 抑制 LPS 引起 的 肠 道 炎症 ， 结 果 与 前 人 研究 相 


一 致 。Zhang 等 2 在 结肠 炎 模 型 大 鼠 中 发 现 ， 每 日 灌 胃 2 mL ] WR (2.3x10!! CFU/L) 21 


d 能 有 效 降低 血液 中 白介素 -23 CIL-23) 和 TNF-ocG at, FIRMA S| CASE. DER 
等 所 也 发 现 灌 服 丁 酸 梭 菌 8 d 能 有 效 抑制 腹泻 大 鼠 血 清 中 内 毒素 及 D- 乳 酸 的 含量 ， 降 低 回 
肠 白 介 素 -10〈 忆 -10) mRNA 的 表达 。 丁 酸 梭 菌 的 这 种 抗 炎 效 果 主 要 是 通过 其 代谢 产物 丁 酸 
和 和 氧 来 发 挥 作用 的 。 研 究 表明 丁 酸 能 够 促进 上 皮 细 胞 增殖 ， 加 速 损伤 修复 ， 降 低 炎 症 [41]， 而 
氧 最 近 也 被 发 现 能 够 作为 一 种 抗 炎 气 体 来 缓解 机 体 氧化 应 激 , 治疗 多 种 炎症 疾病 629。 此 外 ， 


丁 酸 梭 菌 还 能 通过 Toll 样 受 体 2(TLR2)TLR2/ 髓 样 分 化 因子 88 (MyD88) 信号 通路 刺激 炎症 


部 位 附近 的 巨 吹 细胞 聚集 ， 并 激活 L-10 的 释放 ， 抑 制 炎 性 因子 的 生成 9。 


4 结 论 


CD 在 本 试验 条 件 下 ， 饲 粮 中 添加 0.05% 丁 酸 梭 菌 对 健康 大 鼠 生 长 性 能 无 显著 影响 。 


Q 大 鼠 饲 粮 中 预防 性 添加 丁 酸 检 菌 能 


I 


制 LPS 对 肠 道 蔗糖 酶 活性 的 降低 ， 绥 解 LPS 对 肠 


道 绒毛 高 度 和 隐 密 深度 的 影响 ， 提 高 肠 道 免疫 功能 ， 降 低 肠 道 炎 症 。 
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Inhibitory Effect of Clostridium butyricum on Intestinal Damage of Lipopolysaccharide-Induced 
Acute Stress Rats 
WU Jie! DENG Bo! LI Xiaohui? XU Ziwei" 
(1. Institute of Animal Husbandry and Veterinary Science, Zhejiang Academy of Agricultural 
Sciences, Hangzhou 310021, China; 2. Institute of Plant Protection and Microbiology, 
Zhejiang Academy of Agricultural Sciences, Hangzhou 310021, China) 

Abstract: This experiment was conducted to investigate the effects of Clostridium butyricum on 
the growth performance of healthy rats and the intestinal structure, intestinal disaccharidase 
activities and intestinal inflammation of lipopolysaccharide (LPS)-induced acute stress rats. Thirty 
six male SD rats were randomly allocated to control group, LPS group, LPS+Clostridium 
butyricum group. Control group and LPS group were fed a basal diet, LPS+CB group were fed 
with the basal diet with the addition of 0.05% Clostridium butyricum. On day 40 of experiment, 
LPS group and LPS-* Clostridium butyricum group were given an intraperitoneal injection of 4 
mg/kg BW LPS (LPS concentration was 1.5 mg/mL and the injection volume about 1 mL). Rats in 
control group were given an intraperitoneal injection of 1 mL saline solution. Three hours later, all 
rats were sacrificed to collect samples. The results were as follows 1) Clostridium butyricum 


showed no significant effects on final weight, average daily gain, average daily feed intake and 
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feed/gain of healthy rats (P>0.05). 2) Injection of LPS significantly increased crypt depth in 
duodenum and significantly decreased villus height/crypt depth in duodenum, mucosal thickness 
in jejunum, intraepithelial lymphocyte (IEL) count in jejunum and ileum as compared with control 
group (P<0.05). Preventive feeding Clostridium butyricum significantly decreased crypt depth in 
duodenum and significantly increased mucosal thickness and IEL count in jejunum as compared 
with LPS group (P<0.05). 3) Injection of LPS significantly decreased sucrase activity in 
duodenum and maltase activity in jejunum as compared with control group (P<0.05). Preventive 
feeding Clostridium butyricum suppressed the decrease of sucrase activity in duodenum and the 
sucrase activity in duodenum in LPS+Clostridium butyricum group showed no significant 
difference as compared with control group (P>0.05). 4) Injection of LPS significantly increased of 
myeloperoxidase (MPO) activity, the contents interleukin-6 (IL-6) and tumor necrosis factor-a 
(TNF-a) in jejunum and ileum as compared with control group (P<0.05). Preventive feeding 
Clostridium butyricum significantly decreased MPO activity in jeyunum and ileum, and the 
contents of IL-6 and TNF-a in jejunum as compared with LPS group (P<0.05). Meantime, 
Clostridium butyricum suppressed the increase of IL-6 and TNF-a contents in ileum and showed 
no significant difference to control group (P>0.05). In conclusion, Clostridium butyricum shows 
no negative effects on growth performance of healthy rats. For LPS-induced acute stress rats, 
pretreatment of Clostridium butyricum can suppress the decrease of intestinal sucrase activity, 
ameliorate the damage of intestinal mucosal structure, improve intestinal immune function and 
decrease intestinal inflammation. 
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